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表 2.　非小細胞肺がんに対する免疫療法の主な臨床試験結果
対象領域 試験名 ICI群（対照群） PFSハザード比 OSハザード比
進行期二次治療
（扁平上皮癌）
CheckMate017 ニボルマブ（ドセタキセル） 0.62 （0.47-0.81） 0.59 （0.44-0.79）
進行期二次治療
（非扁平上皮癌）










0.56 （0.45-0.70） 0.64 （0.49-0.85）
進行期初回治療 KEYNOTE024 ペンブロリズマブ（プラチナ併用療法） 0.50 （0.37-0.68） 0.63 （0.46-0.88）
局所進行期維持療法 PACIFIC デュルバルマブ（プラセボ） 0.52 （0.42-0.65） 0.68 （0.47-0.997）
　ICI ; 免疫チェックポイント阻害剤，PFS ; 無増悪生存期間，OS ; 全生存期間（いずれもカッコ内は 95%信頼区間）
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悪性黒色腫の治療における免疫療法の役割
Immunotherapy Plays Significant Roles in the Treatment of Advanced Melanoma
藤　　村　　　　　卓
東北大学病院　皮膚科
1.　は じ め に
根治切除不能悪性黒色腫の治療は，近年，免疫チェッ






































では tumor mutation burden7）が少ないことが一因と考
えられている．実際に東北大学で 2014年 9月から
2018年 9月まで抗 PD1抗体単独療法で治療した根治
切除不能悪性黒色腫 40例では，奏効率 25%（CR 4例，
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図 2.　2018年 7月時点での東北大学皮膚科における根治切除不能悪性黒色腫の治療アルゴリズム
26 第 398回東北医学会例会シンポジウム
melanoma.　Expert Rev. Anticancer. Ther., in press.　
doi : 10.1080/14737140.2019.1562342. 
12） Fujimura, T., Kambayashi, Y., Tanita, K., et al. （2018）　
HLA-DRB1*04 : 05 in two cases of Vogt-Koyanagi-
Harada disease-like uveitis developing from an 
advanced melanoma patient treated by sequential 
administration of nivolumab and dabrafenib/trametinib 
therapy.　J. Dermatol., 45, 735-737. 
13） Fujimura, T., Kambayashi, Y., Furudate, S., et al. （2017）　
Isolated adrenocorticotropic hormone deficiency possi-
bly caused by nivolumab in a metastatic melanoma 
patient.　J. Dermatol., 44, e13-e14. 
14） Gordon, S.R., Maute, R.L., Dulken, B.W., et al. （2017）　
PD-1 expression by tumour-associated macrophages 
inhibits phagocytosis and tumour immunity.　Nature, 
545, 495-499.
15） Fujimura, T., Kambayashi, Y., Fujisawa, Y., et al. （2018）　
Tumor-associated macrophages : Therapeutic targets 
for skin cancer.　Front Oncol., 8, 3.
16） Van Gorp, H., Delputte, P.L. and Nauwynck, H.J. （2010）　
Scavenger receptor CD163, a Jack-of-all-trades and 
potential target for cell-directed therapy.　Mol. Immu-
nol., 47, 1650-1660. 
17） Fujimura, T., Sato, Y., Tanita, K., et al. （2018）　Serum 
levels of soluble CD163 and CXCL5 may be predictive 
markers for immune-related adverse events in patients 
with advanced melanoma treated with nivolumab : a 
pilot study.　Oncotarget., 9, 15542-15551.
18） Fujimura, T., Sato, Y., Tanita, K., et al. （2018）　Serum 
Level of Soluble CD163 May Be a Predictive Marker of 
the Effectiveness of Nivolumab in Patients With 
Advanced Cutaneous Melanoma.　Front Oncol., 8, 530.
第 398回東北医学会例会シンポジウム 27
PD-1 を標的としたがん免疫療法の開発
























































2000 年および 2001 年に PD-L1（B7-H1, CD274）
および PD-L2（B7-DC, CD273）が PD-1のリガンド
として同定され，PD-1による免疫抑制の分子メカニ
ズムが明らかとなった2,5）．PD-1の細胞質領域には
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消化器がん免疫療法の進歩と課題 : 国立がん研究センターでの 
新しい取り組みを中心に
Progress and Issues for Immuno-Oncology in Gastrointestinal Cancers : 
New Challenges in National Cancer Center Japan
大　　津　　　　　敦
国立がん研究センター東病院







































（Hyperprogressive disease : HPD）での解析では，臨
床的には PS 1 or 2，肝転移を有する症例，腫瘍長径
の合計が多い症例でより HPDが高頻度となる傾向を
示している2）． また，このような HPD 症例の
nivolumab投与前後での血液および腫瘍組織生検を用
いた微小環境の免疫機能モニタリング解析結果から，
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表 1.　進行中の抗 PD-1抗体併用医師主導治験 : 国立がん研究センター東病院
EPOC 抗 PD-1抗体 併用薬 メカニズム 対象 phase 開始日 学会・論文
1504 Nivolumab Cape+RT Chemo+RT 直腸癌 II 10/2016 ASCO-GI 2018
1503 Pembrolizumab BBI608 βカテニン阻害 大腸癌 Ib 01/2017 ASCO 2018
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1603 Nivolumab Regorafeib VEGFR阻害 消化器癌 Ib 03/2018
1704 Nivolumab TAS-116 HSP90阻害剤 固形癌 Ib 06/2018
1706 Pembrolizumab Lenvatinib VEGFR阻害 固形癌 Ib 09/2018
